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Summmとy: The relationship between the shape and nuclear DNA contents of malarial 
parasites of P. vivax (Pv) and P. falciJうarum(PO by microfluorometry on fluoro也tainedthin 
blood films was studied in order to establish the usefulness of the method for simple and 
rapid diagnosis of malaria. In brief， thin blood films were prepared from 5 cases with PV 
malaria and 3 cases with Pf malaria， fixed with methyl alcohol and stained with 4'， 
6-diamidino-2-phenylindole dihydrochloride(DAPD. DNA contents were expressed in 
arbitrary fluorescence units(FU} When the average nuclear DNA contents of human 
mature granulocytes were 100.6 FU， those of ring form malarial parasites(R) were 1.1 FU 
and there was no significant difference of these value between Pf and Pv. As the FU of R 
was haploidC1 C) value， DNA contents of trophozoites of Pv were increasing in proportion 
to development， but up to 2 C. Referring to DNA contents， the observation of the shape of 
Pv parasites revealed that some of the so】cal1edmature trophozoites had more times DNA 
contents than haploid value. Therefore， these parasites were newly named "immature 
schizonts ". Schizonts with 2 nuclei showed 2 C DNA contents， while the number.of nuclei 
was directly proportional to the DNA contents in the schizonts with 3 nuclei or more. 
Macrogametocytes(MG) and microgametocytes(mG) of Pv and Pf had more DNA con戸
tents than those of R value and mG of Pv had 1-6 times as much DNA value as R， probably 
reflecting various stages of DNA synthesis up to octoploid(8 C). Nearly al young 
gametocytes of Pv and Pf had the diploid(2 C) value of DNA. Exflagel1ating microgametes 
of Pv showed the haploid value. The observation of periodical1y-sampled blood smears 
from a case with Pv malaria revealed that the number of gametocytes increased with 
decrease of counts of asexual forms， and decreased with increase of counts of asexual forms 
before and after the treatment. Additional1y， DAPI staining revealed a decrease in DNA 
contents in the Pf parasites of crisis form in the patients with high IFA titer. Thus， for the 
better understanding of malarial parasites， critically needed is not only pure morphological 
information but also cytochemical data such as nuclear DNA contents in the parasites 
Index Terms 
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現病歴:1982年 10月一1984年 9月の 2年間チンパン
ジー研究の夫に同行してタンザニア国カソゲ(タンガニ
カ湖畔〉に滞在した.この間，マラリア予防内服として
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MP合斉U(sulfamonomethoxine250 mg + pyrimeth- コレステローノレ{直低下. LDH高値，ハプトグロピン低
amine 12目 5mg)2錠/週または chloroquineCl50mg 値，総ピリノレピン高値.parasitemia 39，000/μlでPfの
bas巴)2錠/週を規則正しく服用していたが，蚊に刺され ring form，幼若生殖母体Cimmaturegametocyte)を認
ることが多く，都合 5回発熱発作を来たし，その都度 MP めた.外来加療にて， SP合剤(2錠x3日間〉に DOXY
合剤に chloroquineを併用し軽快していた.帰国後マラ (200 mg/日X10日間〉を併用， primaquine(15 mg/日×
リア予防内服を打ち切ったところ， 1984年 10月 20日 14日間〉を追加し根治固 IFA値は Pv抗体陰性， Pf抗体陽
11月l日に発熱(37.80C)した.自己加療後，受診したが 性〔治療前 2カ月目 256倍 3，4カ月目 64倍).
マラリア原虫陰性で放置観察された.同年 11月 24日よ 〔方法〉
り再び悪寒を伴う微熱を来たし， 26日に至りマラリア原 1)薄層血液塗抹標本の作製
虫が発見され，翌日入院となった. 全ての標本は，採血後直ちに通常の方法に従い薄層血液




入院時検査結果:Table 1に示すごとく，血液学的に 2) DAPI染色法
著変を認めない.末梢血にマラリア原虫を認めるものの a)試薬として以下の 2種を用意した.
その数は多くない. CRPは陰性で，出血傾向を認めな ①蛍光分析用特製試薬 DAPI(NACALAI TESQUE， 









ine2 gを60時間内に 6回投与，さらに QT療法(qui


















Table 1. Summaries of case 1， 2 and 3 
Case 2 
Age， Sex 28y. o. M 29y. o. F 35y. o. M 
Nationality J apanese J apanese J apanese 
Malaria PV Pf Pf 
Parasitemia CIμ1) 2，592 461 39，000 
(%) 0.048 0.012 。目7
IFA titer nd* 1，024 256 
RBC (x10'/μ1) 540 384 504 
Hb (g/d1) 16.2 11.6 15.1 
PLT (x10'/μ1) 7.4 16.4 3.2 
明TBC CIμ1) 4，000 4，500 4，300 
Eos (%) 0 l 1 
Neutro (%) 79.5 77 67 
CRP (mg/d1) 6.3 (-) 20.1 
Glucose (mg/d1) 108 94 106 
T. Chol. (mg/dl) 153 148 108 
T. P. (g/dl) 6.9 7.2 5.9 
Alb (g/dl) 3.8 3.9 3.4 
LDH (IU) 734 330 1，501 
Hpt (mg/d1) 4.0 127.5 nd 
TB (mg/dl) 0.9 0.7 2.8 
GOT (IU) 40 17 61 
GPT (IU) 32 19 54 
AI-P (BU) 1. 7 0.8 2.3 
BUN (mg/d1) 17.6 8.4 15.6 
Cr (mg/d1) 0.9 0.7 1.2 
Fbg (mg/dl) 430 300 450 
FDP 〔土〕 〔一〕 〔ー〉
行ld;not don巴
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Fig. 1. Clinical course of Case 2. 
This was a case with P. falc争arummalaria in a 29 year-old ]apanese female who was thought not to 
get seriously il because of h巴rhigh malarial antibody level目 Sh巴 wasadmitted to the hospital in 
Nov巴mb巴r1984， suff巴ringfrom low grade f巴ver.For two years before admission she had be巴nin 
Tanzania. And sh巴hadgotten malarial febrile attack five times Ccf. upp巴rgraph). On admission， her 
body temp巴ratur巴 was36.8'C and an巴mia，jaundice， bleeding tendency， neurological abnormality and 
h巴patosplenomegalywer巴 notfound. Malarial parasitemia was 461/mm3 and it was too difficult to 
make a differential diagnosis from morphological findings of th巴intraerythrocyticparasites as many of 
these ring forms wer巴 degeneratedCcrisis form). Pf gametocytes wer巴 discover巴d3 da ys after 
admission， and remained without progression of symptomes Ccf. middle and lower graphs). The high Pf 
malarial antibody titers CIFA， 1024-256) w巴recontinued for about 3 months， although she was cured by 
administration of sulfamonomethoxin巴， quinine， doxycyc1ine and primaquine Ccf. upper graph). 
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は， 258/μlから 5，256/μlと著増した((Fig.2). この間






ヒト成熟好中球の核 DNA実測値を 100FU ~こ近似さ
せた場合，その核相対 DNA量は 100.6士10.5FUC120. 7 
62.9)(n=5のであり，この時のマラリア原虫ringform 
(R)の核相対 DNA量は1.1土0.3FU(0.5-1.9) (n = 
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Fig. 2. Parasit巴miaand differ巴ntialcounts of parasites observed in periodi 
cally sampl巴dblood smears from a case with P. vivαx malaria 
after treatment before treatment 
Table 2. The shap巴 andnuclear DNA contents of P. vu似
10.3士 2.0*(8.0-16.0) nニ 39
11.2土 2.3( 8.1-22.0) n=80 
15目8:t2.4 00.2-21.5) n=76 
28.7士 5.508.9-37.5) nニ 19
101. 6土51.1(45.5-225.0) n=19 




Schizont (2 nuclei) 
Schizont (3 nuclei or more) 
Immature Schizont 






た(Plate1-f， h寸， 2-f， g， j). その核相対 DNA量は 2核
の分裂体で 28.7:t5. 5 FU(nニ 19)と，ほぼ理論通りの












Fig. 3. Frequency distribution of DNA contents of P. vivax in each asexual 
developing stage. 
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Fig. 4. Correlation betw巴巴nnumber of nuclei and 

















明瞭に散見される(Plat巴1-k，1， 2-k， 1).その DNA量
はRのそれ(10.1士1.4FU， nニ77)より大で， macroG 
では 15.8土6.2FU(n=40)，microGは29.0:tl6.8FU 
(n =30)であった. microGの核DNA量は 11.6-67.8




( 5.6-15.8) n=19 
16.6士4.2
( 9.5-22.1) n=10 
15.3士4.7
(10.6-25.7) nニ 16























*mean士SDfluoro unit (FU) 
micro Gamete 
Eコ同唱 form(n=19) 
仁コ imaturemacro Gametocyte (n= 8 ) 
lilIT] im山 remicro Gameto叩 e(n~1 1) 
亡コ macroGametocyte (n= I 0) 



















































亡コ Ringform (n=7) 
匿I]Gamete (n=29) 
仁コ imatureGametocyte (n=l) 
o macro Game屯ocyte(n=40) 





































































Fig. 5. Frequ巴ncydistribution of DNA contents of P. vivax (Ieft) and P. J匂lc妙。rum(right) in巴achsexual form. 
DNA contents were expr巴ssedin arbitrary fluorescence unit (FU). 








母体(micro-iG)との区別可能で、あった(Plate1-p， q， 2 
p， q). その DNA量は macro-iGで 19.0:t2.9FU(n= 







整の形態を示した(Plat巴1-n，0， 2-n， 0). その DNA量
は， Rのそれ(10.1土2.6FU， nニ 19)より大であるが，
























T 6-1株で 40.5士5.1FU(n=85)， HT株で 40.7士6目2
FU(n二 63)，MO株で 39.9士3.7FU(n=72)と 3者と
も，ほぼ近似した値を示した.一方 crisis formの核
DNA量は， MO株では 39.4土5.2FU(n=77)で，標準型
とほぼ同レベノレであったが， HT株では， crisis formの
それが 33.5士6.9FU(n二 40)と，標準型のそれ(上記





MO  str副 n
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Fig. 6. Nucl巴arDNA contents of crisis form. Upper graphs show the distribution of 
DNA contents of standard ring form， and lower of crisis form. Strains of T6-1， 
HT and MO are P. falc妙。rumparasites se巴nin the smears of control case， 
Case 2 and Cas巴 3，resp巴ctively.FU is arbitrary fluorescenc巴unitindicating 
nucl巴arDNA contents of each parasites 
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Plate 1. Various shapes of P. falc妙。rumand P. vivax stained by DAPI fluorescent method 
a， b， n-q， s-u; P. falcilりarum.c-f， h-m， r; P. vivax. a-c; Ring form. d; Immature trophozoite 
巴;Trophozoite. f; Immature schizont. h; Schizont (2 nuclei). i， j ; Schizont. k， n; Macrogametocyt巴
1， 0 ; Microgametocyte. m; Immature gametocyte. p; Immature macrogametocyte 
q; Immature microgam巴tocyte.r; Exflagellating microgamete. s-u; Crisis form. 
(580) 天野博 之
Plate 2. Various shapes of P. falciParum and P. vivax stained by Gi巴msamethod. 
a， n-q， s-u; P. falciparu問.b-g， j-m， r; P. viむax.a-c; Ring form. d; lmmatur巴 trophozoite
e; Trophozoite. f; Immature schizont. g; Schizont and trophozoite. j ; Schizont目
k， n; Macrogam巴tocyte.1， 0 ; Microgam巴tocyte.m; Immature gametocyte 
p; Immature macrogametocyte. q; Immature microgam巴tocyte.r ; Exflag巴llatingmicrogam巴te





























3，2 X 109basepairs(bp)とされる叫一方， Cornelissenら
(1984)4りはフオイノレゲン染色と microfluorometryによ
り， ヒト 21番染色体を内部対象として P.berghei(Pb) 
のsporozoiteの核 DNA量を 27.4:t1. 5 X 10-15gとし
た， Janseら(1984)4町は，この値を 2，5X 107bpと計算
し， Hoechst 33258または 33342染色と flowcytometry 




3 X107bp， Pvで2，5X 107bp， P. knoωlesiで1.9X107
bp， P. yoeliiで 1，5X 107bp， Pbで 2，5-4，8X107bpと記
載されている.仮にマラリア原虫のゲノムサイズを 2，5




マラリア原虫の C値は 7，0X 107となる，ring formの核



























の観察で Pfの生殖母体を 5期に分類した， 1期はR類
似で、かつマラリア色素陽性のものとしているが，我々の
観察でははっきり分類されるものを認めなかった， 2 -4 
期は我々の幼若生殖母体に相当する.生殖母体の DNA
量はRのそれより大であるが， Pfでは雌雄聞でほとん








はなしえなかった.幼若生殖母体の DNA量は， Pv， Pf 
とも， 2 Cが主体と考えられた， Sinden(1983)州によれ
ばPfの生殖母体は 2Cの時期があり， Janseら(988)47)
の観察でも生殖母体は 1-5期への成熟する過程で 2C 
(582) 天野博 之
からやや 3Cよりに DNAが増量する結果を得ている. 症例 2は，本邦で、は興味の持たれる重症化しなかった













現しないので経時的観察には適さないが， Pvに限らずマ 示し，末梢赤血球内原虫中に crisisformを認めた点は症
ラリア原虫の経時的形態変化，発熱発作と無性原虫の発 例 2と同様である.抗体価は症例2ほど高値ではないが，






性原虫は，まず環状体が増加し，その減少と共に栄養体 性を完全には否定できない. Tariaferro & Tariaferro 
























































ものを未熟分裂体CiS)とした.2核の Sはdiploid(2 C) 








雄判別は困難であった.Pf， Pvとも Gの核 DNA量は R
のそれより大で， Pfでは雌雄聞でほとんど差を認めなか




類円形の核の DNA量は haploid(1 C)であることを示
す結果であった.
4) Pfのcrisisformの検討では，
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